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12/10/2017 
المتهارات السريرıة‏ | RB OMeditcine Clinical Skills‏ 
السلام عليكم * * 
نتابع معكم زملاءنا في المحاضرة الثّانية من فقر الدّمء والتي سنتناول فيها فقر الدّم الانحلالاي 
بنوعيه الوراثي والمكتسب. ونخوض في أهم أعراضه واستقصاءاته. نرجو أن نوفق في إيصال 

المعلومة المفيدة والكاملة. ونبداً رحلتنا بفهرس المحاضرة ”“-"... 


الفهرس 





مقدمة عن فاقات الدم الانحلالية 
6 اسيم 0 
اعتلالات أنزيمات الكرية الحمراء 
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فاقات الدم الانحلالية (الأمراض الانحلالية) 32060685 Hemolytic‏ 





# آلية حدوث فقر الدم هنا تكون بانحلال كريات الدم الحمراء'. 

# تعريف فاقات الدم الانحلالية (مفردها فقر الدم الانحلالي :3): هي الأمراض التي تكون فيها 
حياة الكريات الحمر أقصر من الطبيعي (الطبيعي 120 يوم)؛. ويحدث فقر الدم عندما يتجاوز 
معدل تخريب الكريات الحمراء معدل إنتاجها". 

# ونميز نوعين من الأمراض الانحلالية: الوراثية بل)2غ6أ0ع هلا والمكتسبة 0عئ1لا2201. 





الانحلال له نوعان: (ملاحظة مضافة) 
" انحلال خارج الأوعية: تحطيم الكريات الحمر يحصل في الكبد والطحال. 


" انحلال داخل الأوعية: حيث يحصل تحلل الكريات الحمر داخل مجرى الدم. بسبب تضرر 
غشاء الكرية (هناك عوامل مختلفة قد تسبب هذا الضرر). 





فقر الدم الانحلالي الورائي 86660165 Hereditary Hemolytic‏ 


أسباب فقر الدم الانحلالي الوراتي: 





# فقر الدم الانحلالي الوراثي ينتج عن طفرات جينية تؤدي إلى خلل في بنية الكريات الحمر. 
*** ويقسم فقر الدم الوراثى حسب موقع الخلل في الكرية الحمراء إلى: 
1) اعتلالات الخضاب: التلاسيمياء والمنجلية. 
2) اضطراب في غشاء الكريات الحمراء: داء الكريات المكورة الوراثى. وداء الكريات 
الإهليلجية. وداء الكريات الفاغرة”. ۰ 
يات الحمراء: مثل الفوال وسببه عوز خميرة 6-6-6004. 


للا وهي ۰ 


“ التعريف من المراجع. 
* سيت فاغرة لأنها تشبه شكل الفم الفاغر (المفتود). 


4 .6 - عنه تقبلاً. 
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* يورث بصفة وراثية متنحية أو صفة سائدة؛ وفي الحالتين قد يظهر في الأجيال السابقة أو 
الأجيال التالية قصة مرضية (لكن فى الصفة السائدة تكون القصة العائلية أوضح طبعاً. أما 
الصفة المتنحية فقد تظهر وقد لا تظهر في القصة العائلية). 

**» وسوف ندرس مثالا عن كل خلل مما سبق. ولكن أول خطوةٍ هي تأكيد التشخيص بفقر الدم 
الانحلالي الوراثي. وذلك من خلال مجموعة من العلامات سنستعرضها في الفقرة التالية. 





ست علامات رئيسية تؤكد تشخيص فقر الدّم الانحلالى الوراثي (هام): 

1) ارتفاع | اللامباشر": بسبب انحلال الكريات الحمر وتحرر الخضاب منهاء حيث يتم 
تفكيك الهيم إلى ذرة حديد وبورفيرين يتم استقلابه إلى بيلروبين لا مباشر. 

2) ارتفاع :)Luctate Dehydrogenase) LDH‏ انحلال الكريات وتخريبها يؤدي إلى خروج 
!0 منها وارتفاعه في المصل. 

3) انخفاض أو انعدام الهابتوغلويين ہiطه‌اوهامه1:‏ والهابتوغلوبين هو البروتين الذي 
يرتبط بالخضاب المتحرر من الكريات المنحلة“ وينقله للجهاز الشبكي البطاني للاستفادة منه 
>زيادة الخضاب المتحرر (الانحلال) سيؤدي لنقص كمية الهابتوغلوبين الحرّ (لأنه ارتبط). 

4) ارتفاع الشبكيات: بسبب قيام النقى بالتعويض عن فقر الدم بإنتاجه عدد أكبر من الكريات 
الحمراء وبالتالي الإسراع في تحرير الشبكيات من نقي العظم في الدم قبل نضجها". 

5) انخفاض الخضاب (وهو ما يجعل من هذه الحالة فقراً للدم :3). 


6 تفاعل كومبس المباشر: يجب أن يكون سلبياً لتأكيد تشخيص فقر الدم الوراثي (تابع مع 
الصفحة التالية لتعرف السبب). 





* البيليروبين غير المباشر صو البيليروبين غير المقترن الذواب في الشحوم وغير الذواب في الماء › أما البيلروبين المباشر صو البيليروبين المقترن الذواب 
فى الماع. 


* الهيموغلوبين الحر سام للخلاياء لذلك يتم ربطه بالصابتوغلوبين. 


” وأحياناً تظهر في الدم سلائف كريات حمر منواة (ذات نواة). 


3 
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| ]م‎ Direct antiglobulin test (DAT) (Coombs test) بتحرى هذا التفاعل وجود أضداد م ننطة‎ 0 
Detects the presence of antibody bound to e 
بالمستضد | د على الكرنيات‎ 


the red cell surface, e.g. 
1. Autoimmune haemolytic anaemia 


| لد Haemolytic disease of newborn 0 ١‏ .2 
الحمر ى لمريض Transfusion reactions ١‏ .3 
+ نطلبه عند ملاحظة يرقان (فقر دم انحلالى) 


xw 
OC® 4 X فإذا كانت النتيجة لبيّة نتوجه لفقر الدم‎ 
w 


الور اتی اما إذا كانت اإيجابية نتوجه لفقر Antibodies to‏ 


human globulin 


الدم الانحلالى المكتسب. 
+ الاختبار إيجابى > يوجد أضداد > فقر دم Red cel‏ 
agglutination e eT‏ الى 
اتحلالى مكتسب. لان المكتسب غالبا ما تكون 
آليته مناعية تتدخل فيها الأضداد بعكس 
Key‏ 
الور اتي. 
Red blood cells 8 00 00‏ 
+ اما تفاعل كومبس غير المباشر فهو يتحرى Red cell antigen‏ 6 
وجود الاصداد في بلازما المريض. وليس على لا الم ل سم 





سطح الكريات الحمر. 


الصورة توضح آلية تفاعل كومبس المباشر. 





ما هو الفحص المحم للتوجه في التشخيص إلى فقر الدم الوراتي؟؟ 


> لطاخة الدم المحيطية: لأنه فى كثير من حالات فقر الدم الانحلالى الموروث تكون الكرية 
مضطربة الشكل (الكريات منجلية الشكل فى المنجلى / والكريات الصغيرة وناقصة الصباغ 
فى التالاسيميا... إلخ).وحسب هذا الشكل يأخذ المرض اسمه. 





ماهى الفحوصات المساعدة على وضع التشخيص بفقر الدم الوراتى؟ 


> فى حالة عدم القدرة على وضع التشخيص اعتماداً على ال 08٤٥‏ واللّطاخة والاستجواب 
والفحص السريري. نلجأ لطلب فحوصات أخرى. 


* إذا كانت هذه الأضداد موجودة على سطح الكريات فإن اختبار كومبس يحرّض ارتصاص هذه الكريات. فتكون نتيجة الاختبار إيجابية. 
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> حيث نطلب من هذه الفحوصات ما يتوافق مع الفحوصات الأخرى والموجودات الملاحظة على 
المريض. 
> وهذه الفحوصات هى: 
2 رحلان الخضاب الكهريىي: لتحري وجود خلل في الهيموغلوبين. 
" صعايرة الخمائر: لتحرى وجود اضطراب فى الخمائر. 
: اختبارات خاصة: مثل اختبار الهشاشة الحلولية. 


> سندرس الآن الفاقات الانحلالية الوراتية حسب نوع الخلل الحاصل في الكرية الحمراء: 





ع تعريف اعتلالات الخضاب: هي الأمراض الناتجة عن الطفرات التي تصيب الجينات المرهّزة 
حا وهنا سندرس نمطين أساسيين من اعتلالات الخضاب التي تنج فقر دم انحلالي وراثي: 

. 11١313553600135 التلاسيميا‎ .A 

5. فقر الدم المنجلي 30360013 1اع510116-60. 
حا لكي نفهم كلا من التالاسيميا والمنجلي يجب أن نتذكر بنية الخضاب (الهيموغلوبين): 





٠‏ يتالف الهيموغلوبين من الهيم والغلوبين. 

٠‏ يتألف الغلوبين من أربع سلاسل بيبتيدية. 
كل سلسلة غلوبين ترتبط مع جزيئة هيم 
(بروتوبورفيرين + حديد). 





Polypeptide 
chain 
B chain... 


۰ کل سلسلتي غلوبين تكونان من نوع واحد. 
٠‏ وهناك أربع أنواع للسلاسل الببتيدية وهي: 
ألمًا 04 با 36 غاما ¥« دلا 0. on‏ 


Hemoglobin 


البنية الرباعية للهيموغلوبين ۸. 





0 /groups/RBCs.Med.2021/ 


المهارات السريريّة | د. أمين سليمان 


٣ B 0 Med!cine 


٠‏ وتبعاً لنوع السلاسل التي يتضمنها الهيموغلوبين يتم تصنيفه إلى ثلاث أنواع (وهذه هي 
الأنواع الطبيعية فقط): 





1) الخضاب الكهلي 8/ط!]!: ويشكل 96./ من كامل الخضاب فى دم البالغ؛ ويتألف من 
66 اه ألفا ...اه تا 


2) الخضاب ۸2طH1:‏ ويشكل 2 - 3 /. ويتألف من تين ألفا تين دلتا. 
3) الخضاب الجنيني ]0!!: يشكل أقل من 1 / لدى البالغ؛ لكنه يشكل الخضاب الرئيسى 


عند الجنين» ويتألّف من سلسلتين ألفا وسلسلتين غاها. 


11١212556112 التلاسيميا‎ 





عا هي مجموعة كبيرة من الأمراض (وليس مرضاً واحداً). مختلفة عن بعضها ولكنها تشترك 
ببعض الأعراض والعلامات. 

ع تعريف التلاسيعيا: هي خلل جيني يؤدي إلى عوز أو غياب أحد سلاسل الغلوبين ومنه: 
٠‏ التلاسيميا ألفا: هو عوز أو غياب تام للسلاسل ألفا فى الهيموغلوبين . 
٠‏ التلاسيميا بيتا: هو عوز أو غياب تام للسلاسل بيتا في الهيموغلوبين ". 





ع أما سريرياء تصنف التلاسيميا من حيث شدتها إلى: 
۵ تلاسيميا صغرى. 


© تلاسيميا متوسطة. 
٠‏ تالاسيميا كبرى. 
هناك أربعة ألائل للسلاسل ألفاء إذا حذف واحد منها فلا يوجد أعراض سريرية إطلاقاء وإذا حذف اثنان يكون هناك فقر دم صغير الكريات طفيف 


وإذا حذف ثلاثة ألائل نكون أمام حالة خضاب ١‏ (سنذكرها لاحقا)ء وإذا حذف الأربعة فإن الجنين لا يولد بل يموت فى رحم أمه 
”' التلاسيميا بيتا هى أشيع أنواع التالاسيميا. 
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ا والآن سنفضل في كل منها: 


: Thalassemia /¥1inor التلاسيميا الصغرى‎ .7 


4 هى الحالة متخالفة اللواقح (الألائل) من التالاسميا. 
4 التّالاسيميا الصغرى عادة غير عرضيّة (لا يشكو المريض من أعراض)ء لذلك يمكن ألا تُكتشف 


نهائياً طوال حياة المريض. 
4 يتم اكتشافها (أي تترافق بأعراض) في حالات الجهد الشديد (التجفاف الشديد. الصيام في 
فصل الصيف. حمى شديدة). 


4 تعداد الكريات الحمر مرتفع» الكريات صغيرة جداً وناقصة الصباغ. 
» لا علاقة لها باستقلاب الحديد حيث يكون الحديد طبيعيا. 


4 يكون فقر الدم فيها طفيف. 
4 وهى النوع الأكثر مساهمة بانتشار المرض (لأن المريض قد لا يكتشف أعراضها لديه. ويتكاثر 
ویورتها لأبنائه). 


2. التلاسيميا المتوسطة Thalassemia intermedia‏ : 
4 لها نوعان: 
8 تلاسيميا (الخضاب !]''). 


6p .8‏ تلاسيميا: تثميز يفقر دم انحلالي مزمن. 
» يمكن أن يبقى مريض التلاسيميا المتوسطة على قيد الحياة مع المراقبة والعناية الطبية“ . 
» أما فى حالة الإهمال فقد يتفاقم المرض بفرط الطحالية”'» مما يزيد من سوء فقر الدم (تحطيم 
أكثر للكريات فى الطحال). 
4 وقد يكون مرن التلاسيميا المتوسطة معتمداً على نقل للدم» مع حدوث اختلاطات النقل؛ 
وخاصةً تلك الناجمة عن زيادة حمل الحديد “01/610301 600|. 


'' حيث ندعو التالاسيميا المتوسطة من النمط ألفا بداء الخضاب ١‏ (©25ه015 1 مأاهاوهمم16) الذى يغيب فيه ثلاث ألائل مرمزة للسلاسل ألفا كما 
ذكرنا فى هامش سابق. 
"ويعيش الحد الأدنى من الحياة المعقولة. 


" فرط الطحالية هو زيادة نشاط وظيفة الطحال؛ أما ضخامة الطحال فصى زيادة حجم الطحال» (غالباً فرط الطحالية يرافقها ضخامة طحال ولكن من 
الممكن ألا يترافق فرط الطحالية بضخامة الطحال). 


“ترشب الحديد في أي عضو يؤدي إلى قصوره وخطوطا العدد والقلب والكبدء انظر الصورة ص9. 
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3. التلاسيميا الكبرى عرهزو11/ 10/55/07 : 
» غالباً لا نصادف مرضى التلاسيميا الكبرى بسبب موتهم ©. 
4 لكن انخفضت نسبة الوفيات بهذا المرض بسبب المعالجة الداعمة» والمعالجة الخالبة 

للحديد وزرع النقي. ونميز لها نوعين: 

6. النمط ن: يموت خلال الثلث الأخير من الحمل (لأن السلسلتين ألفا موجودتان في الخضاب 
الجنيني). 

8. 8_تالاسيميا: فتتميز بفقر دم شديد معتمد على نقل_الدم (والتالاسيميا بيتا تبدا 
بالظهور فى السنة الأولى بعد الولادة وليس أثناء الحمل. أي عندما تحل السلاسل بيتا 
مكان السلاسل غاما)” . 

4 بدون نقل الدم يصل الخضاب لدى مرضى التلاسيميا الكبرى بيتا إلى 3-2 غادل فقط. 
4 كان مرضى التلاسيميا الكبرى 8 يموتون بعمر (15-5) بسبب اختلاطات نقل الدم.؟! 


داء الصباغ الدموي 606062000360515 (سلايدات): 


" هو شكل ورائص (سببه ورائي) من فرط حمل الحديد ٠۷٥۲1٠۵۵‏ ۸١٠٠ء‏ يؤدي إلى أذية 
5-5 في كل من الكبد والبنكرياس Jl9‏ قلب وغيرها من أعضاء الجسم. 





* آلية التلاسيميا 8 الكبرى: غياب السلاسل بيتا > تراكم وترسب سلاسل ألفا الزائدة التي لا تستطيع أن تشكل بنية رباعية كالهيموغلويين 
الطبيعي > هذه الترسبات تؤدي إلى تضررغشاء الكرية الحمراء وانحلالها. 

“' الاستطباب الرئيسي للتلاسيميا بيتا الكبرى هو زرع نقي العظم الخيفي إذا وجد توافق مناسب (يجب أن يكون التوافق كبيراً جدا)» ومعنى كلمة 
خيفي أي آتِ من فرد آخر من نفس النوع. 

”" خصوصاً الذكور, أما بالنسبة للإناث فيمكن أن يعتبر الطمث الوسيلة الوحيدة للتخلص من الحديد بشكل طبيعي. 


*؟ الأدوية الخالبة للحديد: هي الأدوية التي تخلص الجسم من الحديد الزائد. 
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Uncontrolled iron 
loading of organs 


Pituitary 
Iron Parathyroid 
overload کے‎ Thyroid 
185) Heart 






3-5 ١ Pancreas 


Gonads 





صورة توضح الأعضاء التي تتأثر بفرط حمل الحديد. 


الأعراض والعلامات السريرية للتلاسيميا الكبرى (هام): 
حا تعزى للانحلال المستمر وفقر الدم وترسب الحديد. وأهمها: 
1) الشحنة الخاصة: تبارز الفكين وأحياناً كل عظام 
الجمجمة (لاحظ الصورة جانباً). وذلك بسبب الفرط 
الشديد في نشاط النّقىي في توليد الدم. خصوصاً في 
العظام المسطحة"'. مما يؤدي إلى تشوهات فيها. 
2) اليرقان بسبب الانحلال. 
3) الحصيات المرارية: بسبب اختلاف نسب تشكيل الصفراء””. 
4) ضخامة الكبد والطحال: أيضاً بسبب انحلال الدم (فى التلاسيميا المتوسطة والكبرى). 
5) قصور الأقناد والقلب_والكبد والبنكرياس_بالإضافة للجلد البرونزى: بسبب ترشب 











الحديد حيث يتسبب فى قصور أعضاء متعدد (بسبب نقل الدم). 
6 تأخر النمو والبلوغ. 


*' لذلك فإن علاج التلاسيميا يتضمن تثبيط نسبي لنقي العظام. 


” ذكرنا أن الهيم في الهيموغلويين يستقلب إلى بيليرويين» وجزء من البيليروبين يطرح بعد ذلك في الصفراء وهذا ما يربط فقر الدم الانحلالي 
كالتلاسيما بحصيات المرارة. 
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فص التلاسيميا المتوسطة والكبرى نلاحظ مظهر أوبار 
القنفذ أو ١١‏ 9 ا في الد ۴£ ر . طز تديد فى 
نقي العظم (للتعويض عن فقر الدم). فيظهر العظم بهذا 
الشكل علص ال لاج7-5 وهي علامة هامة. 





صورة توضح لون الجلد البرونزي الناجم عن ترسب الحديد الذي 
نراه في اختلاطات نقل الدم المتكرر. وكذلك بشكل بدثي في 
داء الصباغ الدموي. 








ه الكريات الحمراء صغيرة جداً وناقصة 
الصباغ بشدّة ومتماثلة. 

ه ونرى ما بسمى بالخلايا الهدفية 
.Target cells‏ 

١/101 في التلاسيميا هو أصغر‎ N٣۷ ال‎ ٠ 
بين جميع أنواع فقر الدم حيث قد يصل‎ 





إلى ا۴ 50. 


طبيعى» لأن نصف عمر الكريات الحمر يكون 
منخفضاً مما يدفع نقى العظم إلى زيادة إنتاج الشبكيات للمعاوضة. 





* سبب تشكل الخلايا الهدفية هو نقص كمية الهيموغولبين داخل الخلية مع بقاء مساحة سطح غشاءها طبيعيةء فيتوزع الخضاب داخل الكرية 
بشكل غير متساوي.حيث يتركز الخضاب في المركز وحواف الكريةء وسبب تسميتها بالهدفية لأنها تشبه الهدف (تبع رمي الأسهم)؛ فى المركز 
داكن وحوله باهت وحوله داڪنء والداكن يشير إلى مكان توضع الميموغلوبين. 
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ه أي أن الشبكيات (الكريات الحمر غير الناضجة) مرتفعة كأوهار هان R٠]‏ ونقي العظام 
في حالة تنسج مرتفع. 

ه نسب تفاوت حجوم الكريات الحمر )۸0W(‏ طبيعي» (أما فى فقر الدم بعوز الحديد 
يكون هذا المنسب مرتفعاً لأنّه يوجد تفاوت كبير في حجوم الكريات). 

ه منسب منتزر: 13 > = ©0/101//886 (حيث ال۷٥‏ يكون منخفضاً جداً في التلاسيميا)*”. 

ه منسب يودن حسب منسب منتزر 1/21/9: الحساسية 82% . النوعية 80% (سلايدات)22. 

٠‏ أما تأكيد تشخيص التلاسيميا (بيتا وليس ألفا) فيتم بالرحلان الكهرباتي (مهم). 





لطاخة دموية من مريض تلاسيميا كيرى: نلاحظ انحلالاً شديدا 
بالكريات كما نلاحظ فص اللطاخة الخلايا الهدفية (التي تشبه هدف 
لوحة رمي الأسهم). وأرومة حمراء منؤاة (المكان الطبيعي لها في 
نقي العظم وليس في الدم المحيطي). 





* منسب منتزر “«1006 /'1/160126!: هو ناتج قسمة حجم الكرية الوسطي 1٥0۷‏ على تعداد الكريات الحمر في الميكروليترء وتتمثل أصمية منسب منتزر 
في التفريق بين فقر الدم بعوز الحديد والتلاسيمياء فإذا كان أكبر من 13 فهو فقر دم بعوز الحديد, أما إذا كان أصغر من 13 فصي تلاسيميا (بسبب 
الانخفاض الكبير جداً في حجم الكرية الوسطي في التلاسيميا) (ويكيبيديا). 


** أهم ما يتعلق بالمناسب هو منسب تفاوت حجوم الكريات الحمر. 
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فقر الدم المنجلي ليت نات Sickle cell‏ 





4 يكون السبب في هذه الحالة طفرة نقطية تؤدي إلى أن يحل الحمض الأميني الفالين محل 
الحمض الأميني حمض الغلوتاميك وذلك في سلسلة الغلوبين بيا 0 

ف ويدعى الخضاب الناتج بالخضاب ”5ط (خضاب غير طبيعي). 

ه هذه الطفرة نراها في أفريقيا (السودان مثلاً). وكذلك في جنوب سورياء فلسطين. وشبه 
الجزيرة العربية. 


0 


DNA CAC GTG GAC TGA GGA 66 CTC 
sequence GTG GAC CTG ACT CCT GEG 





Amino acid 
sequence 
Normal Normal red blood celts 
DNA CAC GTG GAG TGA GGA و‎ 
sequence GTG CAC CTG AET 2 GAG 





Amino acid 
sequence 





Thalassaemia 
ار‎ Sickle-cell anaemia 





خريطة توضح التوزع الجغرافي لأمراض التلاسيميا وفقر الدم المنجلي. 


5 أي أ الخضاب ١658‏ هو نظير لخضاب 16۸ ولكن يختلف عنه بحمض أميني واحد. 
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ك ونميز حالتين لطفرة فقر الدم المنجلي: 


:Sickle Cell Trait ”* الخلة المنجلية‎ .7 


> وذلك عند متخالفي اللواقح (HbA-HbS) Heterozygotes‏ “* 

> يكون خضاب الشخص خليطاً من 10۸ الطبيعي و ۸5 المنجلي (عند إجراء رحلان كهربي 
نجد أن نسبة الخضاب 5: 45-40 فى الكرية). 

> ويكون لا عرّضيا (ومن الممكن ألا يكتشف بسبب غياب الأعراض ولكن يكون حامل للمرض 
فقط). أى يكون سليماً تماماً من الناحية السريرية. 

> لكن يجب عدم الزواج بشخص حامل أو مصاب بالمشكلة نفسها حماية للأبناء من الإصابة. 


:Sickle Cell disease الداء المنجلي‎ .2 


> يكون عند متمائلي اللواقح ءzygo†e .(HbS-HbS) Hon‏ 
> نسبة الخضاب 5: 95-85/ فى الكرية. 





الآلية الإمراضية للداء المنجلى: 


Normal RBC 5 SS 
عند تعرض المرضى لنقص الاكسجة أو‎ > 
التجفاف أو عدد من العوامل الأخرى يبتبلمر 8 جه‎ 
Oxy-RBC O2 Normal RBC 





الخضاں ل الأمر الذى یشوه الكرية Normal Blood Flow‏ 
الحمراء ويعطيها الشكل المنجلى الصلب. ١‏ 
PETES ١ 0007‏ 
ويؤدي ذلك لحدوت نوب التمنجل التي يعاني 7 
فيها المريض من آلام شديدة جداً (نوبات کرک و 





HbS RBC 


©. = 





5 مد : ف Oxy-S RBC 92 “gj‏ 
مؤلمة) وسببها كما قلنا نقص الاكسجة أن Sickled RBC occluded 8lo0d ۴W‏ ۷ 
US on‏ 37 
| لتجفاف او غيرها ۰۰%۰ 





EF 
Deoxy-HbS polymer 
monomer 


5 حسب المراجع فإن الخلّة المنجلية لا يجب أن تصنّف كشكل من أشكال فقر الدم المنجلي؛ لأنّ المصاب يكون سليماً سريريا تماما ولا يمكن أن 
يتطوّر إلى الداء المنجلي إطلاقا. 


“ ولذلك يمكنا أن نقول أن الخلة المنجلية تقابل التلاسيميا الصفرى 


” وقد تستمر من عدة ساعات إلى عدة أيام ©.: وتنتهى غالبا بتضرر فى الأعضاءء وقد تنتهى بالموت. 
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> ذلك لأن الشكل المنجلى الصلب للكرية يسبب انسدادات فى الأوعية الشعرية* -350/ا 
50ناء0. مما يؤدي إلى نقص فى الأكسجة وبالتالى زيادة التمنجل مرة أخرى وهكذا (حلقة 
0057 ۰ 

> غالباً تتركز آلام النّوبات المؤلمة فى منطقة ماحول المفاصل (في المشاش)”” إذ أن هذه 
المنطقة من أكثر المناطق توعية في الجسم. 

> ولكن بشكل عام فإن فقر الدم المنجلي لا يترك جهازاً أو عضواً من شره. إذ يؤثر على أغلب 
الأعضاء (موضحة بالصورة في الصفحة التالية). لأن الدم يذهب لكل أنحاء الجسم تقريبا 

> وبالتالي أهم أعراض الداء المنجلي هي نوب التمنجل كما ذكرناء والتقرحات في القدم. 





Healthy Sickle cell anaemia 





HbS HbS 
solution polymer 

0 ده‎ Normal red blood cell Sickle red blood cell 
اي"‎ 

لج 1-39 

هه أكون 
ي“ 

2 

!ها 00 

۾“ 

3 


0 لع مع »01 





sickle cells blocking 
unrestricted blood flow blood flow 


صورة توضح انسداد الأوعية الدموية الذي يحدث في الداء المنجلي. 


* عندما يتبلمر الهيموغلوبين 165 فإنه يشكل بنى تشوه غشاء الكريات الحمر وتعطيها الشكل المنجلي؛ إن تبلمر الهيموغلوبين ١65‏ قابل 
للعكس عند عودة الأكسجة, لكن الشكل المشوه للكرية لا يعود إلى الطبيعي, وينتج انسداد الأوعية عن التصاق الكريات المنجلية مع الخلايا البطانية 
في الأوعية الشعرية؛ والشبكيات هي الأكثر التصاقاً بالبطانة. 


”* وخصوصاً مفاصل الكتف والورك؛ مع تشنج العضلات المجاورة. 
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CNS 
Subarachnoid bleed 
Fits 


Ocular 

Background retinopathy 
Proliferative retinopathy 
Vitreous bleeds 





















-<@ Cerebr 
accide 
Pulmonary 

Sickle chest syndrome 
Infection 

Pulmonary hypertension 


Osteomyelitis 





Cardiac 

Sickle myocardium 
Cardiomegaly 
Transfusional iron overlo: 


Autosomal recessive A 
inheritance 


Hepatic sequestration 
Cholelithiasis 


Renal 

Enuresis 
Haematuria 
Papillary necrosis 
Chronic renal failure 





A Splenic infarction 


Vertebral collapse 
Osteoporosis 


Dactylitis Avascular necrosis 
Arthropathy YO! 
ل‎ 


0 1 ا حمر 





َك 
ع 
00 
+ 
د 
رسا 





Blood film A A Electrophoresis gel 


صورة توضح الخصائص السريرية والمخبرية للداء المنجلي 
(نلاحظ تأثيره الواسع على مختلف أجهزة الجسم). 


صورة توضح إحدى اختلاطات فقر الدم 
المنجلي وهي الندبات (التقرحات)الناتجة 
عن عدم التئام الجروح خاصّة في 
منطقة الساقين وخاصة المنطقة 
الأنسية منهما. 





15 


0 /groups/RBCs.Med.2021/ 













المهارات السريريّة | د. أمين سليمان 


٣ B 0 Med!cine 





صورة تظهر السحنة الخاصة بفقر الدم 
المنجلي الذي يحب البشرة السمراء 

(20من سكان إفريقيا مصابون به 

سواء خلة أو داء). كذلك الناس بيض 
البشرة والمصابون به تتحول بشرتهم 

إلى سمراء بسبب اليرقان الشديد (الذي 

يكون علص حساب البيليروبين المباشر 

وغير المباشر). 


ملاحظة: اليرقان في جميع فاقات الدم الانحلالية يكون على حساب البيليروبين 
الغير مباشر فقط ° وبالكاد يكون واضحا. أا في فقر الدم المنجلي يكون اليرقان 
واضحاً وعلى حساب كل من البيليروبين المباشر وغير المباشر. 





> عند إجراء ال 0860 (تعداد دم كامل) لمرضى الداء المنجلي. نلاحظ لديهم: 
0) فقردم. 
) ارتفاع في عدد الكريات البيض (أحياناً) وكذلك الكريات الحمر المنواة مغن 
normoblasts‏ (أو .(Nucluted RBCs‏ 


> أما فى لطاخة هؤلاء المرضى فنلاحظ وجود الكريات 
الحمراء المشوّهة الفاقدة للوظيفة (مشار إليها 
بأسهم في أسفل الصورة المجاورة) والكريات الحمر 
المنواة”* (مشار إليها بسهم في أعلى الصورة 
المجاورة) التي لا يجب أن تظهر في اللطاخة الطبيعية. ۹ 








** ولا يتجاوز تركيزه حينها 5-4 ملغادل. 
'* الكريات الحمر المنواة هي طليعة الشبكيات. 


** بالإضافة إلى زيادة الخلايا الشبكية 15أ105/إء0انا5©6110 وظصور الخلايا الهدفية 5اا6© 1210©1. 
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لطاخة دم محيطية لمريض مصاب بفقر 
الدم المنجلي. نلاحظ فيها العناصر التي 
تحدثنا عنها سابقاً (كريات مشوهة. كريات 
بيضء. كريات بيض منواة. خلايا هدفية). 


RB OcCıiiniçal 


طفل أمريكي أفريقي. عمره سنتان. جاء بشكوص ألم في الطرفين السفليين لمدة 
يومين. اللطاخة المحيطية وفصل الهيموغلوبين (الرحلان الكهربي) ظهرا كما في 
الصورتين فص الأسفل. ما التشخيص؟ 

ل الجواب: الداء المنجلي (فقر الدم المنجلي). 


1 Patient 


Standard 
Hb AFSC 





نتيجة الرحلان الكهرباي. 
الكريات المشوهة مشاراً إليها بسهم. 





ا تحدث عند وجود خلل فى بروتينات غشاء الكرية» وبالتالى تفقد الكرية مرونتها. مما يؤدى 
إلى حدوث تشوه فى شكل الكرية وتقصير عمرها (انحلالها) . 


* والسبب الأساسي للانحلال هنا هو تحطيم الطحال للكريات المشوصة. 
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تترافق اضطرابات غشاء الكرية الحمراء مع فقر دم وضخامة طحال. 
حا والمشاكل الناتجة عن اضطرابات غشاء الكرية أقل من مشاكل التلاسيميا والمنجلى. 
حا وسندرس نمطين من الاضطرابات الموروثة في غشاء الكرية: ١‏ 
1) داء الكريات المكورة الوراثي .Hereditary spherocytosis‏ 
2) داء الكريات الإهليلجية الوراثي .Hereditary elliptocytosis‏ 
ا وسنفصّل الآن في هذين الاضطرابين: 





داء الكريات المكؤرة الوراتي Hereditary spherocytosis‏ 


تعريفه: هو اضطراب وراثي في غشاء الكرية الحمراء يتميز بظهور كريات حمر صغيرة 
ومكورة Spherocyte‏ في لطاخة الدم المحيطية. 

أي أن الاختبار الأهم لتشخيص داء الكريات المكورة هو لطاخة الدم المحيطيّة» بالإضافة 
لاختبار الهشاشة الحلولية . 

السبب فى تكور الكريات هو نقص مساحة غشاء الكرية بالنسبة لحجمهاء فتصبح الكريات 
محدية الوجهين (وليس مقعّرة الوجهين). وبالتالي تتكوّر الكريات”* ويزول الشحوب 
المركزي. لتنحل عندما تمر في الأوعية الانتهائية الدقيقة بسبب فشل مطاوعتها"”. 

وما يميزه هو أن تركيز خضاب الكرية الوسطي ١/1011‏ يكون مرتفعاً (لأن الخضاب كميته 
كبيرة بالنسبة لحجم الكرية الصغير). 


نلاحظ فى اللطاخة المحيطيّة للمصاب بداء الكريات المكورة: 





8 (الباهتة) للكريات الحمر. 
2 الكربّة إلى حد ما صغيرة (تحقّق الحد الأدنى لل ٥۷‏ حجم الكرية الوسطى)ء بسبب نقص 
مساحة العشاء. 


3. قد نشاهد كريات مجزأة (فصيمة) ناتجة عن انحلال الكريات عند مرورها فى الأوعية 
الانتهائية الدقيقة. بسبب فشل مطاوعة الكريات الحمر المكورة. 


5 في داء الكريات المكورة الورائي» يكون هناك حساسية الحلالية زائدة للكريات الحمر في المحاليل الملحية متخمضة اللونر. 
5 يعلى بعكس الى صار بحالة الخلايا الصدفية تماما اللي كانت كمية الهيموغلوبين فيها قليلة بالنسبة لحجم غشاء الكرية. 


* لهذا الانحلال علاقة بفاقات الدم المكتسبة (اعتلال الأوعية الدقيقة والانحلال المناعي الذاتي وسنتأتي على شرحهم قريبا). 
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4. نلاحظ خلايا كبيرة الحجم وهي الشبكيات التي يدفعها نقى العظم إلى الدم المحيطي 
3 سس على النقي و سس سين 


ظ ام ر 9 38 


لاحظ الكريات الحمر المكورة. والخلايا الشبكية وه 


ع 00 
06 


ا # 


° 






6 a ° 
2 
وي‎ 



















۳ 








° 









كريات حمر مكورة مشار إليها ب بسهم أزرق. وكريات 
حمر مجزأة مشار إليها بسهم أسود. 


كريات حمر مكورة وخلايا شبكية كبيرة. 


TNH STE‏ ا ته 





تأخذ فيه الكريات الشكل الإهليلجي (البيضوى). 
ويترافق مع فقر دم خفيف حتى فى النمط المتماثل اللواقح! ونعلم أن فقر الدم الخفيف المزمن 
يمكن أن يتحمله الجسم ويتغلّب عليه بالمعاوضة؛ لذلك يمكن ألا يكون عرضياً وألا يكتشف 


هذا المرض. 


” يترافق تكور الكريات الوراثي غالبا مع انحلال مزمن مُعاوض بدون أعراض. 
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م 0 O‏ 
١ ١‏ هھ 7© .,”" ذل ^ 
,0_0 20 27ص 9 90 "ذل د 9 Ê‏ 
نرى في الصورتين لطاخة دم محيطية لمريض مصاب بداء الكريات 
الإهليلجية الوراثي. 





Red cell enzymopathies cءIرaھJll اعتلالات أنزيمات الكرية‎ 


لع نتحدث هنا عن الانحلال الذي يرافق عوز الأنزيمات التى تدخل فى السبل الاستقلابية للكرية 
الحمراء. ۰ ١‏ 

ك ومن أهم هذه الأنزيمات أن موسفات ديهدروجيناز 6-6-۲0 الذي يؤدي 
عوزه إلى الإصابة بالفوال (فقر الدم بعوز خميرة 0-6-60). 

2 حيث يؤدي عوز هذه الخميرة (©ع02096035/ا1 061 phosphate‏ 6 605©6ناان) إلى خلل 
فى سبيل البنتوز فوسفات وبالتالي نقص في تشكيل N۸5۲١‏ الضروري للتخلص من 
0٠2‏ (الماء الأوكسجيني) الذي يكون بدوره ذو آثار تخريبية على الكرية الحمراء مما يؤدي 
لانحلالها (كيمياء حيوية غير مطالبين بها هنا :3). 





لوب مناه 0 RB‏ 





“لا جاءت أم تحمل طفلها عمره ست سنوات. تشتكي أن لون بوله تغير فجأة (أحمر). مع 
إقياء وفقر دم. بعد السؤال تبين أنه كان يأكل الفول قبل أن تحدث المشكلة. ما 
التشخيص وما الإجراءات اللازمة لتأكيده؟ 
+ التشخيص: 
> فقر الدم بعوز خميرة ال 0-6-۴۶0 (الفوال). 





و 


© 
هدك © 
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+ نقوم بإجراء: 
1) تعداد دم كامل ©08: الخضاب 7 غادل. 
2) فحص البول والراسب: بيلة خضابية (وليس بيلة دموية) . 
13 عند معايرة ال 0660 نجد أنه إما قيمته منخفضة أو ضمن الحدود الدنيا السوية . 





المهارات السريريّة | د. أمين سليمان 





نورد جدولاً بالاختبار الذي يؤكد تشخيص كل نوع من الانواع المختلفة من فقر الدم 
الانحلالي الوراتي) إلى جنب اللطاخة المحيطية: 


المرض اختبار تأكيد االتشخيص 
فقر دم تكور الكريات الوراثي اختبار الهشاشة الحلولية. 
ا بعد أن درسنا نماذج من فقر الدم الانحلالي الوراتي. أصبح بإمكاننا الإجابة عن السؤال: 





متی نفكر بفقر الدم الورائصي؟ 
ضخامة الطحال أو قصة استئصال طحال. 
اليرقان رفي سياق فقر الدم الانحلالي). 


قصة عائلية واضحة: فالمرض إذا كان سائداً تكون القصة العائلية واضحة جداء أما إذا 
كان المرض متنحيا فقد لا تكون القصة العائلية بذلك الوضوح. 


قصة استتصال مرارة (حصيات مرارة). 


قرحات مزمنة في القدم خصوصا. 





* فى البيلة الدمورية كريات حمر أما بيلة خضابية الانحلال داخل الأوعية وبالتالى بيلة خضابية. 


* والغالب أن تكون ضمن الحدود الدنيا السوية, لأنْ الانخفاض يحدث بعد شصرين. 
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فقر الدم الانحلالي المكتسب ةA^emi Acquired Hemolytic‏ 





ها تنحل الكريات ولكن ليس لوجود سبب داخلهاء وإنما سبب الانحلال هنا يكون وجود عامل 
مؤثّر خارج الكريات (أضداد مثلاً). 

ا المشكلة هنا أن هذه الحالات غالباً ما تكون اسعافية, إن إن شدة الأعراض المصاحبة لفقر 
الدم تزداد مع الهبوط المفاجئ للخضاب» وهذا ما يحصل بالضبط في الحالات التالية إذ 
ينحل الدم بشكل مفاجی. 

حا وهذه الحالات هى: 

ت فقر الدم الانحلالى باعتلال الاوعية الدقيقة. 

ت فقر الدم الانحلالى المناعي الذاتي» الذي يقسم حسب درجة الحرارة التى تتفعل فيها 
الأضداد إلى: ٠ ٠‏ 
) الانحلال بالراصات الباردة. 
6 الانحلال المناعي الذاتي بالأضداد الحارة.“ 

ع وسنذكر لمحة عن كل مرض من الأمراض السابقة: 

7. فقر الدم الانحلالي باعتلال الأوعية الدقيقة Microangiopathic hemolytic‏ 
:Anemia‏ 

۷ فى هذه الحالة يكون سبب انحلال الكريات الحمر ميكانيكيًاً'*. 

۷ وتتميز برؤية الكريات المشوهة في لطاخة الدم المحيطية ووجود قطع صغيرة وأجزاء من 
الكريات (لاحظ الصورة) بسبب و اعتلال فى الأوعية الصغيرة الانتهائية وعدم قدرة 
هذه الكريات على عبورها فتتجزأ بسبب فشل طاو 

۷ نسمي هذه الكريات المشوهة بالكريات الحمر المجزَّأة (الفصيعة) عارههؤذاداء5. 


۷ تفاعل كومبس المباشر سلبي لأن المشكلة لا علاقة لها بالأضداد. وإنما المشكلة رضية. 


“ الانحلال بالأضدااد الحارة يشكل 80 من حالات الانحلال المناعي الذاتي؛ أما الانحلال بالراصات الباردة فيشكل حوالي 20/: من الحالات. 


“ كأن ترتطم الكريات بخيوط الفيبرين مثلاً في الأوعية الشعرية, أو عند وجود حرق يشوه الكريات حراريا وهناك أسباب أخرى لهذه الحالة (غير 
مطلوبة هصنا). 
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في الصورتين لطاختان محيطيتيان يظهر فيهما انحلال الكريات الحمر بسبب الاعتلال في 
الأوعية الدقيقة. لاحظ الكريات الحمر المجزأة (الفصيمة). ولاحظ كذلك وجود كريات حمر 
مكورة صغيرة في كلتا الصورتين. 


:Cold agglutinin Hemol|lysis الانحلال بالراصات الباردة‎ .2 


جد م ١‏ 


۷ اضطراب مناعي _ذاتىيف (تتوسطه لياه 9 





الأضداد /1ن!) وترتص فيه الخلايا عندما 

يبرد المريض (لاحظ الارتصاص فى 

الصورة جانباً).” ٠‏ 
۷ تفاعل كومبس المباشر يكون إيجايياً ”*. 


3. الانحلال المناعي الذاتي المرتبط بالأضداد الحارة ularm autoimmune‏ 
:haemolysis‏ 
۷ هو أيضاً اضطراب مناعي ذاتي (تتوسطه الأضداد 6وا) لتهاجم الكريات الحمر وتحلّها. 
وذلك فى الجو الحار أو الدافئ. 
۷ تفاعل كومبس المباشر إيجابي. 


2“ يترافق هذا الارتصاص مع ألم وازرقاق خصوصا في الأوعية الصغيرة في أجزاء الجسم الأكثر عرضة للبرد مثل الأصابع وأصابع القدم والأنف والأذنين. 


“ ومن الممكن أن يكون تفاعل كومبس اللامباشر (الأضداد غير المباشرة في البلازما) إيجابيا أيضاً. 
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الى هنا نكون قد وصلنا إلى نهاية محاضرتنا © 
لا تنسونا من صالح دعائكم *_* 





Cs 
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